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1 Scopul general al proiectului conform formularului de aplicare
Identificarea variantelor genice 8 a nivelurilor de expresie a ARNm legate de

fannacorezistenta in epilepsie pentru optimizarea abordarilor personalizate de diagnostic 8i
tratament.

2. Obiectivele proiectului conform formularului de aplicare

1 Caracterizarea profilului genetic al pacientilor cu epilepsie fannacorezistenta prin utilizarea
secventierii intregului exom (SiE).

2. ldentificarea variantelor genice ca potentials biomarkeri a fannacorezistentei in epilepsie.

3. Comparatia nivelurilor de expresie ale ARNm ale genelor identificate ca fiind semnificative
in urrna SIE.

4. Identificarea microARN ca potentiali biomarkeri ai fannacorezistentei in epilepsie.

5. Relatia pattem-elor clinice 8i electrofiziologice cu variantele genetice.

6. Incorporarea biomarkerilor genetici in algoritmul de diagnosticare a epilepsiei
farmacorezistente.

7. Personalizarea paradigmelor de tratament in epilepsia fannacorezistenta bazata pe gene si
mcroARN.

3. Actiunile planificate pentru realizarea scopului 8 obiectivelor proiectului

1 ldentificarea pacientilor cu epilepsie fannacorezistenta din registml national in cadrul
Centmlui National de Epileptologie.

2. ldentificarea pacientilor cu epilepsie fannacoresponsiva din registml national in cadrul
Centmlui National de Epileptologie.

3. Elaborarea fi8ei sintetice de evaluare a pacientilor cu epilepsie fannacorezistenta $i
fannacoresponsiva.

4. Examinarea pacientilor prin electroencefalografie (EEG), imagistica prin rezonanfa
magnetica (IRM), consultatii specializate la psiholog/psihiatm.

5 Analiza traseelor EEG ale pacientilor cu epilepsie fannacorezistenta 8 epilepsie
fannacoresponsiva.

6. Analiza imaginelor prin imagistica prin IRM ale pacientilor cu epilepsie fannacorezistenta 8
epilepsie fannacoresponsiva.

7. Estimarea semiologiei clinice ale pacientilor cu epilepsie fannacorezistenta ?i epilepsie
fannacoresponsiva.

8. Corelarea datelor clinice (semiologiei epileptice) cu cele electrofiziologice S§i
neuroimagistice.

9. Colectarea probelor de sange periferic 8iizolarea ADN 8i ARN.

10. Secventierea intregului exom 8i analiza ARN (mARN, microARN).

11. Analiza bioinfoimatica a datelor obtinute.

12. Relatia fenotipurilor electro-clinice cu biomarkerii genetici.
13. Implementarea biomarkerilor genetici in mediu clinic.

14. Pregatirea 8 publicarea rezultatelor proiectului.

4. Actiunile realizate pentru atingerea scopului 8i obiectivelor proiectului



1 Aii fost identificati pacienti cu epilepsie farmacorezistenta 8i pacienti cu epilepsie
farmacoresponsiva conforai criteriilor prestabilite.

2. A fost elaborate figa sintetica de evaluare a pacientului.

3. Toti pacientii inciusi au fost investigati prin EEG 8i IRM cerebrala.

4. A fost apreciata semiologia clinica a crizelor epileptice conform standardelor ILAE.

5. Au fost analizate traseele EEG, secventele IRM & semiologia crizelor ale fiecarui pacient.
6. Au fost identificate modificarile epileptifonne 8i non-epileptiforme la EEG.

7. Au fost analizate imaginile IRM 8i leziunile epileptogene excluse (IRM non-lezionale).

8. Au fost identificate pattemele corelative intre semiologia clinica, modificarile epileptifonne 8i
neuromagistice.

9. Au fost extrase ADN din sangele periferic ale pacientilor.
10. Au fost expediate probele in Central de Genomica GENKOK pentra secventierea intregului
exom 8 analiza ARN (MARN, microARN).
11. La moment se efectuiaza secventierea intregului exom 8i analiza ARN (mARN, microARN)
de catre partenerul din Turcia.
12. La moment se efectuiaza analiza bioinfonnatica a datelor obtinute de catre partenerul din
Turcia.

5. Rezultatele obtinute

In unna evaluarii registralui national in cadral Centralui National de Epileptologie au fost
identificati peste 150 pacienti cu epilepsie farmacorezistenta (EFR). in urma evaluarii
criteriilor de includere & excludere, 35 pacienti si rudele acestora au dat acordul pentra
participare in acest proiect. In paralel, au fost identificati peste 300 pacienti cu epilepsie
farmacoresponsiva, din care 25 pacienti 8i rudele acestora au prezentat acordul pentra a fi
inrolati in studiu. Toti pacienti au fost selectap riguros in baza protocolului de cercetare
elaborat in cadral acestui proiect. Fiecare pacient din ambele loturi a fost consultat de medicul
specialist epileptolog, colectate datele clinice 8i intocmite fiSele individuale de evaluare ale
pacientului. In paralel, fiecare pacient a fost consultat de catre medicul psihiatra 8i psiholog.
Fiecare pacient a fost supus inregistrarii video-EEG 8§i efectuarii IRM cerebrale protocol
Epilepsie. Fi8a individuala elaborata pentra fiecare pacient cuprinde aspectele esentiale de
evolutie ale epilepsiei 8i corespunde standardelor intemationale in realizarea studiilor clinico-
genetice. Au fost inciusi 20 (57%) femei 8i 15 (43%) barbati cu varsta medie de 41 £7 ani in
grupul epilepsiei fannacorezistente. Frecventa medie a crizelor in aceasta grupa a constituit 12
+ 5 crize/luna. In grapul epilepsiei fannacoresponsive au fost incluMi 14 (56%) femei & 11
(44%) barbati cu varsta medie de 42 + 6 ani. Din 35 pacienti inciusi cu epilepsie
farmacorezistenta, 30 (85%) pacienti erau cu epilepsie focala si 5 (15%) pacienti cu epilepsie
generalizata. In grupul pacientilor cu epilepsie focala, 15 (50%) pacienti au prezentat crize
motorii, 7 (23%) pacienti crize discognitive, 6 (20%) pacienti crize senzitive si 2 (6%) pacienti
crize autonome. La 28 (93%) de pacienti crizele focale au evoluat in crize tonico-clonice
bilaterale. In grupul pacientilor cu epilepsie generalizata, 3 (60%) pacienti au prezentat crize
mioclonice, 1 pacient (20%) crize de tip absenta si 1 pacient (20%) crize tonico-clonice. In
inregistrarile EEG, pacientii cu epilepsie focala au manifestat diferite tipuri de descarcari
epileptifonne: spike-uri la 15 (42%) pacienti, spike-unda lenta la 10 (29%) pacienti si unda



ascutita-unda lenta la 10 (29%) pacienti. La pacienti cu epilepsie generalizata, video-EEG
moiiitorizare a detectat descarcftri epileptiforme generalizate de tip polispike-unda lenta la 3
(60%) pacienti 8i spike-unda lenta la 2 (40%) pacienti. Toti 35 (100%) pacienti nu an prezentat
modificari structurale la IRM cerebrals, deci prezentau epilepsie non-lezionala. In grupul
epilepsiei farmacorezistente 32 (91%) pacienti administrau doua medicamente antiepileptice 8i
5 (9%) pacienti trei medicamente antiepileptice. Toti pacienti (100%) din grupul epilepsiei
fannacoresponsive administrau doar un medicament antiepileptic. Urmatorul obiectiv a lost
identificarea pattemelor clinico-electrofiziologice. Astfel, toti pacientii cu epilepsie focala au
manifestat descarcSri focale. Toti 5 (100%) pacienti cu crize generalizate au manifestat
descarcari primar generalizate 8 3 (60%) pacienti au manifestat concomitent 8 descarcari
focale. La moment Centrul de Genomica GENKOK lucreaza asupra secventierii intregidui
exom si analizei ARN (mARN, microARN).

6. Descrierea colaborarii intre organizatia din RM 8i organizatiile partenere dupa caz (specificul
8§ continuitatea colaborarii)

Prezentid proiect dezvolta 8i sustine colaborarea mtre Universitatea de Stat de Medicina 8
Fannacie ,,Nicolae Testemitanu” din Chisinau, Republica Moldova &i Centrul de Genomica §i
Celule stem (GENKOK), Kayseri, Turcia, pentru a facilita accesul la noi medii de cercetare,
infrastructurS, cuno8tinte 8i expertiza in domeniul epilepsiei & genomicii. Acest proiect comun
de cercetare include schimbul de rezultate Stiintifice, informatii si documentatii care rezulta din
cooperarea stiintifica si tehnologica bilaterala in domeniul epilepsiei farmacorezistente. In baza
expertizei solide a centrelor de parteneriat, acest proiect de colaborare intemationala vine sa
constniiasca 0 punte de experienta reciproca in domeniul epilepsiei farmacorezistente si sa
dezvolte un cadra stiintific care sa conecteze datele genetice cu fenotipul clinic al pacientilor.
Prin aceasta lucrare bilaterala stransa vor beneficia atat partea turca cat si cea moldova in ceea
ce priveste cercetarea academica, experienta clinica, potentialul stiintific si noutatea datelor.
Aceasta va constitui o infiastructura esentiala si exceptionala, care va asigura toate conditiile
necesare pentru pregatirea viitoarelor proiecte, initiativelor de colaborare nationals si
intemationala, cu managementul modem al pacientilor cu epilepsie farmacorezistenta, atat in
Moldova, cat si in Turcia. Proiectul ofera colegilor din centrele colaboratoare rezultate
importante ale investigatiilor genetice. Acest lucru va ajuta clinicienii sa diagnostice si sa trateze
in mod personalizat pacientii, precum si s&ofere consiliere pentm membrii familiei.

Avind in vedere expertiza unica a fiecarui partener, acest proiect cu colaborare intemationala
vine sa constmiasca o punte de experienta reciproca in cadrul unui domeniu de cercetare EFR si
sa dezvolte un cadru stiintific care sa conecteze datele genetice cu cele clinice si rezultatele
investigatiilor. Prin aceasta lucrare cooperanta stransa vor beneficia atat partile turcesti cat si
cele moldovenesti in ceea ce priveste cercetarea academica, experienta clinica, potentialul
Stiintific si noutatea datelor. Aceasta va constitui o infrastructura esentiala si exceptionala, care
va asigura toate conditiile necesare pentru pregatirea viitoarelor proiecte, initiative de colaborare
nafionale si intemationale, cu ingrijire imbunatatita pentm pacientii cu EFR, atat in Moldova, cat
Siin Turcia.

Dezvoltarea unei retele de colaborare neurogenetica moldo-turca uneste clinicieni din centrele
de neurologie si specialisti genetici si creaza premize pentm o baza de date clinice cu acces



deschis, cu accent pe EFR. Acest lucru va fi posibil datorita expertizei existente in echipele de
proiect in practica clinica, tehnici genomice, colaborari nationale 8i intemationale 8i facilitatilor
de cercetare exceptional ale Turciei. Acest parteneriat international comun va asigura
dnrabilitatea 8i fiabilitatea 8i va create mult 8ansele de a avansa proiectul in viitor.

Cadrul de cercetare 8i lucru care rezulta din proiect este de aSteptat sa sporeasca semnificativ
domeniul 8tiintific al biomarkerilor genetici din EFR 8i potentialul lor de a fi aplicat in practica
clinica. Astfel, suntem convin8i ca aceasta investitie in timp util intr-un consortia colaborativ
moldo-turc cu corelatii aprofundate fenotip-genotip in EFR va oferi datele necesare pentru
atragerea viitoare a companiilor 8i sprijin financiar pentru descoperirea 8i validarea de noi
instrumente specifice de diagnostic bazat pe gene. Acest lucru va imbunatati considerabil
ingrijirea pacientilor prin redefmirea standardelor de ingrijire 8i optimizarea abordarilor de

diagnostic 8i tratament ale EFR.

7. Diseminarea rezultatelor obtinute in forma de publicatii
In reviste din bazele de date Web of Science §&i SCOPUS

1 CIOLAC, D.; GONZALEZ-ESCAMILLA, G.; WINTER, Y.; MELZER, N.; LUESSI, F.;
RADETZ. A.; GROPPA. S.A.; GROPPA. S. Altered erev matter inteeritv and network
vulnerabilitv relate to eoileDsv occurrence in Datients with multinle sclerosis. European
Journal of Neurology, 2022, 29(8), p. 2309-2320. (IF: 6,28). Doi: 10.1111/ene. 15405.
httDs://Dubmed.ncbi.nlm.nih.sov/35582936/

Teze ale conferinfelor ~Miinfifice

1 GASNAS, D.; CHELBAN, V.; GROPPA, S. A. Familial enilensv - clinical-eDidemioloeical
characteristics and next-generation secmencing in the ReDublic of Moldova’s DODulation. In:
7th Congress of the Society of Neurologists of the Republic of Moldova. Vol.64, 16-18
septembrie 2021, Chisinau. Chisinau: Mold. Medical J., 2021, p. 26. ISSN: 1875-0666.
httD://moldmedioumal.md/wD-content/uDloads/2021/09/Congres-Neuro-2021 -SDaltul-11.Ddf

2. GASNAS. D.; CHELBAN. V.: GROPPA. S. A. The utilitv of whole exome seauencine for
genetic diagnosis in familial enilensv. In: International Congress of Geneticists and Breeders
from the Republic of Moldova. Editia 11, 15-16 iunie 2021, Chi8inau. Chisinau, Republica
Moldova: Centrul Editorial-Poligrafic al Universita{ii de Stat din Moldova, 2021, p. 52. ISBN
978-9975-933-56-8.

httns://ibn.idsi.md/sites/default/files/imag file/n%2052.ndf

3. GASNAS, D.. CHELBAN V.. GROPPA S. A. Intelegerea caracteristicilor genetice ale
familiilor multinlex cu enilensie din Moldova folosind secventierea intregului exom. In:
Abstract Book al Conferintei 8tiinpfice anuale a USMF Nicolae Testemitanu, cu genericul
Cercetarea in biomedicma si sanatate: calitate, excelenta 8i perfonnanta, Chisinau, R. Moldova,
20-22 octombrie, 2021., p. 220.
httos://conferinta.usmf.md/wo-content/uoloads/ABSTRACT-BOOK-Culegere-de-

rezumate 21 10.ndf

4. AFTENE, D.; DRAGAN, D.; CHIOSA, V.; MUNTEANU, C.; IUHTIMOVSCHI, L;
GROPPA, S. Electroencenhalogranhic challenges in natients with enilensv. In Abstracts of the
8th Congress of the European Academy of Neurology. Viena, Austria, 25-29 iunie, 2022, 29



(supl. 1), June 2022, p 890. ISSN 1468-1331 (202206)29:6+1.
https://www.ean.org/fileadmin/user upload/ean/congress-2022/EAN2022AbstractBook.pdf

5. CHIOSA, V.; GROPPA, S. Dextralitatea pacientului si epilepsia. In Abstrats of Congresului
International Pregatim viitorul promovind excelenta, Editia XXXIl-a, 28 febmarie-2 martie,
2022, lasi, Romania, (in tipar)
httDs://www.univanollonia.ro/wD-content/unloads/2022/congres/brosura congres 2022.pdf

6. RACILA, R.; CIOLAC, D.; CONDREA, A.; GORINCIOI, N.; MANEA, D.; GROPPA, S.
HP35: Takotsubo cardiomvooathv complicated with non-convulsive status enilepticus. In:
Clinical Neurophysiology, wvol. 135 March 2022, page €9. |ISSN 1388-2457.
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S138824572100835X

7. VASILIEVA, M.; GORINCIOI, N.; VATAMAN, A.; CHIOSA, V; GROPPA, S. Drug-
resistant temporal lobe epilepsy due to Hipocampal Sclerosis. Clinical Case. In Abstract Book
of the 9th Eilat International Educational Course: Pharmacological Treatment of Epilepsy.
lerusalim, Israel, 3-8 aprilie, 2022, p 282.
https://www.ilae.org/congresses/9th-eilat-intemational-educational-course-oharmacological-
treatment-of-eoileosv

8. VATAMAN, A., CIOLAC D., CHIOSA, V., GROPPA, S. EEG de densitate inalta dezvaluie
originea in lobul frontal a descarcarilor generalizate interictale la pacienti cu crize mioclouice.
IN Abstracts of Congresului International Pregatim viitorul promovind excelenta, Editia
XXXII-a, 28 febmarie-2 martie, 2022, 1a8i, Romania, (in tipar)
https://www.imivaoollonia.ro/wo-content/uploads/2022/congres/brosura congres 2022.pdf

9. CIOLAC, D.; GROPPA, S. A. CHIOSA, V. WINTER, Y., VATAMAN, A;
GON7.AT EZ-ESCAMILLA G : MIITHIIRAMAN. M.: GROPPA. S. Increased vulnerability
of brain networks in focal eoileosv is driven bv local tooologv reorganization. In Abstracts of
the 14th European Epilepsy Congress. Epilepsia. 9-13 iulie, 2022, 63(Suppl.2), p.208. ISSN
0013-9580. DOI: 10.1111/epi. 17388.

https://onlinelibrarv.wilev.com/doi/eodEl 0.1111/epi. 17388

10. AFTENE, D,; CHIOSA, V. Metode de activare in electroencefalografie - intre perspective
si ooortunitati. InMoldovan Journal ofHealth Science, vol. 29(3), 2022. Culesere de rezumate
al Conferinfei stiintifice anuale a 1JSMF “Nicolae Testemitanu”, cu genericul C.ercetarea in
biomedicina si sanatate: calitate, excelenta si performanta, 19-21 octombrie 2022, Chi§in&u,
Republica Moldova, p. 269. ISSN 2345-1467
https://conferinta.usmf.md/wp-content/uoloads/MJHS 29 3 2022 anexa comoressed.pdf

11 VATAMAN. A.; CIOLAC. D.; CHIOSA V. Alterarile substantei cenusii ale creierului
asociate cu crize mioclonice. In: Moldovan Journal of Health Science, vol. 29(3), 2022.
Culegere de rezumate al Conferinfei stiintifice anuale a USMF ‘Nicolae Testemitanu”, cu
genericul Cercetarea in biomedicina si sanatate: calitate, excelenta si performanta, 19-21
octombrie 2022, Chisinau, Republica Moldova, p. 281. ISSN  2345-1467
https://conferinta.usmf.md/wp-contenEuploads/MJHS 29 3 2022 anexa comoressed.pdf

8. Diseminarea rezultatelor obtinute in forma de prezentari (comunicari, postere,
teze/rezumate/abstracte) la foruri stiintifice

1 GASNAS, D., asist. univ. In cadrul Bukovinian International Medical Congress BIMCO-2021.



Clinical aspects of suspected genetic epilepsy in multiplex families from Republic of Moldova -
preliminary results from the newly created National Epilepsy Registry, 6-9 aprilie, 2021,
Chemivtsi, Ukraine (Eveniment online). Prezentare - oral.

2. GASNAS, D., asist. univ. In cadrul Congresului International al Universitatii Apollonia
"Pregatim viitorul promovand excelen$a”, Editia a XXXIl-a. Universitatea Apollonia, la8i,
Romania, 1-3 martie, 2021. Utilitatea secventierii intregului exom pentru diagnosticul genetic al
sindromului epileptic familial. Prezentare - oral.

3. GASNAS, D,, asist. univ.; AFTENE, D.; GASNAS, A. dr. § med.; CIOLAC, D,, dr. §. med.;
GROPPA, S, dr. hab. & med. in cadrul: Congresului International al Universitatii Apollonia
“Pregatim viitorul promovand excelenta”, Editia a XXXI-a, l1a8i, Romania, 1-3 martie, 2021.
Leziunile talamice unilaterale - imitatori ai epilepsiilor generalizate genetice sau descoperiri
accidentale? (caz clinic). E-poster.

4. GASNAS, D, asis. univ. in cadrul: Conferintei Stiintifice cu participare internationala
ONCOGENE ’Teste de diagnostic utilizate in medicina personalizata. Aplicatii clinice in
diagnosticul molecular al bolilor genetice”, Chisinau, Republica Moldova (Eveniment online), 25
martie, 2021. Testarea genetica $ epigenetica in epilepsie - aplicabilitatea practica si stiinlrfica.
Prezentare-oral.

5. GASNAS, D, asist. univ. in cadrul: ICGBRM 2021 - Al Xl-lea Congres International al
Geneticienilor 8 Amelioratorilor din Republica Moldova (11th International Congress of
Geneticists and Breeders of the Republic of Moldova), Chisinau, R. Moldova, June 15-16,
2021.The utility of whole exome sequencing for genetic diagnosis in familial epilepsy.
Prezentare - oral.

6. GASNAS, D, asist. univ. in cadrul: Congresului national cu participare internationala al VII-
lea al Neurologilor din Republica Moldova, Chisinau. R. Moldova, 16-18 septembrie, 2021.
Familial epilepsy - clinical-epidemiological characteristics and next-generation sequencing in the
Republic of Moldova’s population. Prezentare - oral.

7. GASNAS, D,, asist. univ.; CHELBAN, V., dr. & med.; GROPPA, S,, dr. hab. & med. in
cadrul: Congresul VII al Neurologilor din Republica Moldova, eveniment in format hibrid, 17-18
Septembrie, 2021. Familial epilepsy - clinical-epidemiological characteristics and next-
generation sequencing in the Republic of Moldova’s population. E-poster.

8. GASNAS, D., asist. univ.; CHELBAN, V., dr. hab. & med.; GROPPA, S., dr. hab. & med. in
cadrul: Conferinta &tiintifica anuaia Cercertare in Biomedicina 8 Sanatate; Caliatate, Excelenta §i
Performanta. 20-22, Octombrie. intelegerea ca-racteristicilor genetice ale familiilor multiplex cu
epilepsie din Moldova folosind secventierea intregului exom. E-poster.

9. CHIOSA, V. Congresului International Pregatim viitorul promovand excelenta, Editia XXXII-
a. Organizatori - Universitatea Apollonia, 28 febmarie - 2 martie, 2022, lasi, Romania.
Dextralitatea pacientului & epilepsia. Prezentare - oral.

10. VATAMAN, A. Congresului International Pregatim viitorul promovand excelenta, Editia
XXXIll-a. Organizatori - Universitatea Apollonia, 28 febmarie - 2 martie, 2022, Ia8i, Romania.
EEG de densitate inalta dezvaluie originea in lobul frontal a descarcarilor generalizate interictale
la pacienti cu crize mioclonice. Prezentare - oral.

11. AFTENE, D. The 8th Congress ofthe European Academy of Neurology. Organizatori - EAN,
25-28 iunie, 2022, Viena, Austria. Electroencephalographic challenges in patients with epilepsy.



Prezentare - e-Poster.

12. CIOLAC, D. The 14th European Epilepsy Congress. Organizatori - ILAE, 9-13 iulie, 2022,
Geneva, Elvetia. Increased vulnerability of brain networks in focal epilepsy is driven by local
topology reorganization. Prezentare - e-Poster.

13. AFTENE, D. The 9th International Residential Course on Drug Resistant Epilepsies.
Organizatori - International League against Epilepsy - ILAE Europe, EpiCARE, Lega ltaliana
Contro FEpilessia, 4-10 septembrie, 2022, Tagliacozzo, Italia. The dysembryoplastic
neuroepithelial tumor (DNET) as a cause of phannacoresistant epilepsy. Case presentation.
Presentare - oral.

14. AFTENE, D. Conferinta &tiintifica anuala a USMF “Nicolae Testemitanu”, cu genericul
Cercetarea in biomedicina 8 sanatate: calitate, excelenta si performanta. Organizatori -
Universitatea de Stat de Medicina 8 Farmacie “Nicolae Testemitanu”, 19-21 octombrie, 2022,
Chisinau, Republica Moldova. Metode de activare in electroencefalografie - intre perspective 8i
oportunitati. Prezentare - e-Poster moderat.

15. VATAMAN, A. Conferinta 8tiintifica anuala a USMF “Nicolae Testemitanu”, cu genericul
Cercetarea in biomedicina 8 sanatate: calitate, excelenta & performanta. Organizatori -
Universitatea de Stat de Medicina 8 Faimacie “Nicolae Testemitanu”, 19-21 octombrie, 2022,
Chi8indu, Republica Moldova. Alterarile substantei cenusii ale creierului asociate cu crize
mioclonice. Prezentare - e-Poster nemoderat.



9. Protectiarezultatelor obtinute in forma de obiecte de proprietate intelectuala
Brevet de inventie

GROPPA, S.A,, CHIOSA, V., CIOLAC, D, AFTENE, D,, GASNAS, D., VATAMAN, A,
GORINCIOI, N. Implementarea fiSei de evaluare a pacientilor cu epilepsie supusi testarii
genetice. Certificat de inovator Nr. 5917 din 03 iunie 2022.

10. Materializarea rezultatelor obtinute

11. Colaborari cu organizatii de cercetare internationale, proiecte de cercetare/activitati comune
Cu parteneri extemi

Prezentul proiect dezvolta & sustine colaborarea intre Universitatea de Stat de Medicina S§i
Farmacie ,,Nicolae Testemitanu” din Chisinau, Republica Moldova 8i Centml de Genomica §i
Celule stem (GENKOK), Kayseri, Turcia, pentru a facilita accesul la noi medii de cercetare,
infrastructura, cuno8tinte 8 expertiza in domeniul epilepsiei 8 genomicii. Acest proiect comun
de cercetare include schimbul de rezultate stiintifice, informatii 8i documentatii care rezulta din
cooperarea stiintifica si tehnologica bilaterala in domeniul epilepsiei farmacorezistente. in baza
expertizei solide a centrelor de parteneriat, acest proiect de colaborare intemationala vine sa
construiasca o punte de experienta reciproca in domeniul epilepsiei farmacorezistente § sa
dezvolte un cadru 8tiin|ific care sa conecteze datele genetice cu fenotipul clinic al pacientilor.
Prin aceasta lucrare bilaterala stransa vor beneficia atat partea turca cat 8i cea moldova in ceea
ce prive8te cercetarea academica, experienta clinica, potentialul Stiintific & noutatea datelor.
Aceasta va constitui o infrastractura esentiaia si exceptionala, care va asigura toate conditiile
necesare pentru pregatirea viitoarelor proiecte, initiativelor de colaborare nationala si
intemationala, cu managements modem al pacientilor cu epilepsie fannacorezistenta, atat in
Moldova, cat si S Turcia. Proiectul ofera colegilor din centrele colaboratoare rezultate
importante ale investigatiilor genetice. Acest lucm va ajuta clinicienii sa diagnostice si sa
trateze in mod personalizat pacientii, precum si sa ofere consiliere pentru membrii familiei.

1%\ Dificultatile in realizarea proiectului 4 N
1 Intarziere in procurarea mijloacelor necesare pentru recoltarea si izolarea matenalului genetic,
prelucrarea preliminara si stocarea acestuia.

2. Dificultati in expedierea probelor recoltate catre partenerul din Tmcia cu scopul analizei
acestora.

3. Dificultafi de nivel organizatoric, legate de situatia pandemica COVID-19, care la inceput de
an 2022, a impus limite in recrutarea pacientilor, evaluarea clinica si instrumentala, si
ulterioarele vizite ale subiectilor din studiu.

4. Diseminarea rezultatelor proiectului a fost afectata, cu dificultati de participate la evenimente
Sfiintifice si deplasari de cercetare.

13. Concluzii
Datele obtinute demonstreaza existenta unor fenotipuri distincte clinico-electro-imagistice in
randul pacientilor cu epilepsie fannacorezistenta. Identificarea markerilor genetici si epigenetici
predictivi ai farmacorezistentei va servi pentm avansarea cunostintelor in domeniul geneticii



epilepsiei 8 pentru o posibila aplicare in mediul clinic. In baza rezultatelor obtinute pe grupele
de pacienti studiati, vor fi modificate strategiile de tratament farmacologic sau non-
fannacologic. Detectarea precoce a pacientilor cu rise de a dezvolta rezistenta la medicamente in
baza markerilor genetici ii va ghida pe clinicieni sa ia decizii personalizate de diagnostic 8i
tratament.

Obtained data demonstrate the existence of distinct clinical-electro-imaging phenotypes among
patients with drug-resistant epilepsy. The identification of genetic and epigenetic markers
predictive of pharmacoresistance will serve to advance the knowledge in the field of epilepsy
genetics and for possible application in the clinical setting. Based on the results obtained on the
studied patient groups, pharmacological or non-pharmacological treatment strategies will be
modified. Early detection of patients at risk of developing drug resistance based on genetic
markers will guide clinicians to make personalized diagnostic and treatment decisions.

Conducatorul de proiect GROPPA Stanislav

Data: 03.11.2022



Anexa 2A

Executarea devizului de cheltuieli, conform anexei nr. 2.3 din contractul de finantare

Cifrul proiectului: 21.80013.8007.2B

Denumirea

Eco (k6)
Deplasari de serviciu peste 999790
hotare
Servicii de cercetari stiintifice 999930
contractete
Servicii postale 222980
Procurarea materialelor pentru
scopuri didactice, stiintifice si 335110
alte scopuri
Procurarea materialelor de uz
gospodaresc si rechizite de 336110
birou
Total
Rector Emil Ceban

Economist -8ef

Cheltuieli, mii lei

Cod
Aprobat
Cofinantare
(venituri
Buget colectate
interne), mii
lei
78.0 0.0
319.7 0.0
0 10.2
2.3 68.3
0.0 15
400.0 80

Lupasco Svetlana

Anul de jestiune

Precizat
Buaet Cofinantare
M d%"' t (venituri
0+; Ica Buget colectate
) interne), mii
lei
- 35.9 42.1 0.0
0 319.7 0.0
+30.3 30.3 10.2
+5.6 7.9 68.3
0.0
0.0 15
0.0 400.0 80.0



Anexa 2B
Componenta echipei proiectului
Cifrul proiectului 21.80013.8007.2B

Echipa proiectului conform contractului de finantare pentru anul 2022 (la semnarea contractului)

Nume, prenume Data
i . Norma de munca i i
\r (conform contractului de Anul Titlul bl Data eliberarii
fmantare) nasterii stiintific angajarii

contractului

1 Acad. Groppa Stanislav 1956 dr. hab. 0,5 03.01.2022 -
2 Chiosa Vitalie 1973 dr. 0,5 03.01.2022 -
3 Galea-Abdusa Daniela 1988 dr. 0,5 03.01.2022 -
4 Amaut Oleg 1980 dr. hab. 0,5 03.01.2022 -
5 Ciolac Dumitru 1987 dr. 0,5 03.01.2022 -
6 Vataman Anatolie 1986 - 0,5 03.01.2022 -
7 Cucusciuc Cristina 1994 - 0,25 03.01.2022 -
8 Aftene Daniela 1988 - 0,25 03.01.2022 -
9 Railean Ala 1969 - 0,25 03.01.2022 -
Ponderea tinerilor (%) din numarul total al executorilor conform contractului de finantare 70

Modificari in componenta echipei pe parcursul anului 2022

Norma de
munca
conform
contractului

Nr Nume, prenume Anul nasterii ~ Titlul stiintific Data angajarii

Conducatorul proiectului Stanislav Groppa



UNIVERSITATEA DE STAT DE MEDICINA 3%*3 N1COLAE TESTEMITANU STATE UNIVERSITY

81 FARMACIE ,,NICOLAE TESTEMITANU” OF MEDICINE AND PHARMACY
DIN REPUBLICA MOLDOVA OF THE REPUBLIC OF MOLDOVA
CONSILIUL STHNTIFIC SCIENTIFIC COUNCIL

MD-2004, Chisinau, bd. Stefan cel Mare si Slant, 165, tel.: 022 205 106; e-mail: consiUul.stiintific@usmf.ind

EXTRAS DIN DECIZIE

16.11.2022 nr. 10/6a

|~"cu privire la aprobarea rapoartelor anuale de implementare |

a proiectelor din cadrul Programului de cooperare bilaterala
cu Consiliul de Cercetare Stiintifica si Tehnologica din Turcia
(TUBITAK), pentru anul 2022’

In conformitate cu prevederile Ordinului Agentiei Nationale pentru Cercetare si
Dezvoltare nr. 99 din 5 noiembrie 2020 cu privire la aprobarea Instructiunii privind raportarea
anuala a implementdrii proiectelor din domeniile cercetarii si inovarii, precum si in rezultatul
audierii publice a rapoartelor anuale de implementare a proiectelor, Consiliul stiintific

A DECIS:

1 A lua act de informatia prezentata.

2. A aproba raportul anual pentru anul 2022, de implementare a proiectului ,,Extending the
genetic landscape of drug-resistant epilepsy”, cifrul 21.80013.8007.2B, din cadrul
Programului de cooperare bilaterala cu Consiliul de Cercetare Stiintifica si Tehnologica din
Turcia (TUBITAK), responsabil de proiect dl Groppa Stanislav, dr. hab. st. med., profesor
universitar, academician al ASM.

3. A prezenta raportul anual pentru anul 2022, de implementare a proiectului Extending the
genetic landscape of drug-resistant epilepsy”, cifrul 21.80013.8007.2B, din cadrul
Programului de cooperare bilaterala cu Consiliul de Cercetare Stiintifica si Tehnologic din
Turcia (TUBITAK), responsabil de proiect dl Groppa Stanislav, dr. hab. st. med., profesor
universitar, academician al ASM, Agentiei Nationale pentru Cercetare si Dezvoltare.

Secretar al Consiliului stiintific, Diana Calaras
dr. st. med., conf. univ.
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